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1.	VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS
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Milurit 150 mg tabletės: kiekvienoje tabletėje yra 150 mg alopurinolio.
Milurit 200 mg tabletės: kiekvienoje tabletėje yra 200 mg alopurinolio.

Visos pagalbinės medžiagos išvardytos 6.1 skyriuje.
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Tabletė

Milurit 150 mg tabletės: balta ar pilkšvai balta ovali tabletė, vienoje pusėje yra stilizuotas ženklas „E 353“, kitoje – vagelė. Tabletės ilgis yra maždaug 11 mm, plotis − maždaug 5 mm.
Tabletę galima padalyti į lygias dozes.

Milurit 200 mg tabletės: balta ar pilkšvai balta ovali tabletė, vienoje pusėje yra stilizuotas ženklas „E 354“, kitoje – laužimo vagelė. Tabletės ilgis yra maždaug 11,5 mm, plotis − maždaug 6 mm.
Tabletę galima padalyti į lygias dozes.
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Suaugusiesiems
· Visų formų hiperurikemijos, kurios negalima kontroliuoti dieta, įskaitant įvairių priežasčių sukeltą antrinę hiperurikemiją ir klinikines hiperurikemija pasireiškiančių būklių komplikacijas, ypač podagros paūmėjimą ir uratinę nefropatiją, gydymas bei šlapimo rūgšties kristalų (inkstų akmenų) tirpinimas ir susidarymo profilaktika.
· Esant hiperurikemijai atsinaujinančių mišrių kalcio oksalatų kristalų šalinimas, jei skysčių vartojimas, dieta bei panašios priemonės nebuvo veiksmingos.

Vaikams ir paaugliams
· Įvairių priežasčių sukeltos antrinės hiperurikemijos gydymas.
· Uratinės nefropatijos, atsiradusios gydant leukemiją, gydymas.
· Įgimto fermentų trūkumo ligų, t. y. Lesch-Nyhan sindromo (dalinio ar visiško hipoksantin‑guanin-fosforiboziltransferazės trūkumo) ir adenin-fosforiboziltransferazės trūkumo gydymas.
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Dozavimas

Suaugusiesiems
Alopurinolį reikia pradėti vartoti maža doze, t. y. 100 mg per parą, kad būtų sumažinta nepageidaujamų reakcijų rizika; dozė didinama tik tada, jei poveikis uratų kiekiui kraujo serume nėra patenkinamas. Ypatingas atsargumas būtinas, jei inkstų funkcija yra bloga (žr. „Pacientams, kurių inkstų funkcija sutrikusi“).

Rekomenduojamos toliau nurodytos dozavimo schemos.
100‑200 mg per parą, jei yra lengvas sutrikimas.
300‑600 mg per parą, jei yra vidutinio sunkumo sutrikimas.
700‑900 mg per parą, jei yra sunkus sutrikimas.

Jei reikia dozuoti mg/kg kūno svorio, reikia vartoti, 2‑10 mg/kg kūno svorio paros dozę.

Vaikų populiacija (jaunesniems kaip 15 metų vaikams)
Rekomenduojama paros dozė yra 10–20 mg/kg kūno svorio (didžiausia paros dozė – 400 mg), tokia dozė dalijama į 3 vienkartines dozes. Vaikams alopurinolio skiriama retai, išskyrus vėžines būkles (ypač leukemiją) ir tam tikrus fermentų sutrikimus, pvz., Lesch-Nyhan sindromą.

Senyviems pacientams
Specifinių duomenų nėra, todėl reikia vartoti mažiausią dozę, pakankamai sumažinančią uratų kiekį. Ypatingas atsargumas būtinas, jei yra inkstų funkcijos sutrikimas ir tam tikri 4.4 skyriuje paminėti atvejai (žr. 4.4 skyrių).

Pacientams, kurių inkstų funkcija sutrikusi
Alopurinolis ir jo metabolitai išsiskiria pro inkstus, todėl dėl inkstų funkcijos sutrikimo gali kauptis veiklioji medžiaga ir (arba) metabolitai bei pailgėti pusinės eliminacijos iš plazmos laikas. Esant inkstų nepakankamumui, koreguojant dozę galima vadovautis toliau pateikiama schema.

	Kreatinino klirensas
	Paros dozė

	>20 ml/min.
	Įprastinė dozė

	10–20 ml/min.
	100–200 mg

	<10 ml/min.
	100 mg arba ilginti vartojimo intervalus



Jei yra sunkus inkstų nepakankamumas, gali būti rekomenduojama vartoti mažesnę kaip 100 mg paros dozę arba vartoti vienkartinę 100 mg dozę ilgesniais intervalais nei kas parą.

Jei yra galimybė ištirti oksipurinolio koncentraciją kraujo plazmoje, dozę reikia koreguoti taip, kad oksipurinolio koncentracija kraujo plazmoje būtų palaikoma mažesnė kaip 100 mikromolių/litre (15,2 mg/litre).

Alopurinolis ir jo metabolitai pašalinami inkstų dializės metu. Jei dializę būtina atlikti du arba tris kartus per savaitę, gali būti naudinga taikyti alternatyvią dozavimo schemą, t. y. po kiekvienos dializės vartoti 300‑400 mg alopurinolio o tarp dializių vaistinio preparato nevartoti.

Jei yra inkstų funkcijos sutrikimas, alopurinolio vartoti kartu su tiazidiniais diuretikais būtina ypač atsargiai. Būtina vartoti mažiausią įmanomą veiksmingą alopurinolio dozę ir atidžiai stebėti inkstų funkciją (žr. 4.5 skyrių).

Pacientams, kurių kepenų funkcija sutrikusi
Pacientams, kurių kepenų funkcija sutrikusi, būtina vartoti mažesnes dozes. Ankstyvosiomis gydymo stadijomis rekomenduojama periodiškai tirti kepenų funkciją.

[bookmark: _Toc129243104][bookmark: _Toc129243229]Būklių, kurioms būdinga didelė uratų apykaita, pvz., neoplazijos, Lesch-Nyhan sindromo, gydymas
Prieš gydymo citotoksiniais vaistiniais preparatais pradžią rekomenduojama koreguoti esamą hiprurikemiją ir (arba) hiperurikozuriją. Svarbu užtikrinti tinkamą hidraciją, kad būtų palaikoma optimali diurezė, ir bandyti šarminti šlapimą, kad didėtų uratų/šlapimo rūgšties tirpumas šlapime. Reikia vartoti mažiausias rekomenduojamas alopurinolio dozes.

Jei dėl uratinės nefropatijos ar kitokios patologijos sutriko inkstų funkcija, būtina laikytis nurodymų, pateiktų poskyryje „Pacientams, kurių inkstų funkcija sutrikusi“.

Tokie veiksmai gali sumažinti klinikinę būklę komplikuojančių ksantino ir (arba) oksipurinolio nuosėdų susidarymo riziką (taip pat žr. 4.5 ir 4.8 skyrius).

Stebėjimo rekomendacijos
Dozę būtina koreguoti atsižvelgiant į tinkamais intervalais atliekamų uratų koncentracijos kraujo serume ir uratų/šlapimo rūgšties kiekio šlapime tyrimų rezultatus.

Dozavimo rekomendacijos, jei atsiranda odos reakcijų
Jei atsiranda odos reakcijų, alopurinolio vartojimą būtina nutraukti nedelsiant. Išnykus lengvai reakcijai, po atidaus rizikos įvertinimo alopurinolio vartojimą galima atnaujinti maža doze (pvz., 50 mg per parą). Po to dozę galima laipsniškai didinti, pacientą stebint dėl odos reakcijų ir kitokio galimo nepageidaujamo poveikio. Jei išbėrimas atsinaujina, alopurinolio vartojimą būtina nutraukti visam laikui, nes gali atsirasti sunkesnių padidėjusio jautrumo reakcijų (žr. 4.8 skyrių).

Vartojimo metodas
Vartoti per burną.
Milurit tabletę reikia gerti kartą per parą po valgio. Vaistinis preparatas yra gerai toleruojamas, ypač jei jis vartojamas po valgio. Jei paros dozė yra didesnė kaip 300 mg ir pasireiškia su virškinimo traktu susijęs netoleravimas, gali būti naudingą paros dozę padalyti į kelias dalis.

4.3	Kontraindikacijos

Padidėjęs jautrumas veikliajai arba bet kuriai 6.1 skyriuje nurodytai pagalbinei medžiagai.
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Padidėjusio jautrumo sindromas, SJS ir TEN
Padidėjęs jautrumas alopurinoliui gali pasireikšti daugeliu įvairių reakcijų, įskaitant makulopapulinę egzantemą, padidėjusio jautrumo sindromą (dar vadinamą DRESS sindromu), Stivenso-Džonsono (Stevens-Johnson) sindromą (SJS) ir toksinę epidermio nekrolizę (TEN). Šios reakcijos yra klinikinės diagnozės ir sprendimai priimami atsižvelgiant į klinikinę jų išraišką. Jei bet kuriuo gydymo laikotarpiu atsiranda tokių reakcijų, alopurinolio vartojimą būtina nedelsiant nutraukti. Pacientams, kuriems pasireiškė padidėjusio jautrumo sindromas ar SJS/TEN, vaistinio preparato vartojimo atnaujinti negalima. Kortikosteroidų vartojimas gali padėti išvengti padidėjusio jautrumo odos reakcijų. Žr. 4.8 skyriaus poskyrius „Imuninės sistemos sutrikimai“ ir „Odos ir poodinio audinio sutrikimai“. 

HLA-B*5801 alelis
Nustatyta, kad su alopurinoliu susijusių padidėjusio jautrumo sindromo, SSJS ir TEN atsiradimo rizika yra susijusi su HLA-B*5801 aleliu. HLA-B*5801 alelio paplitimo dažnis įvairiose etninėse grupėse labai skiriasi: Han kinų populiacijoje šio alelio dažnumas yra iki 20%, tailandiečių populiacijoje – 8‑15%, korėjiečių populiacijoje– apie 12%, japonų ar europiečių populiacijose – 1‑2%.
Pacientų pogrupiams, kuriems būdingas didelis HLA-B*5801 alelio paplitimas, prieš pradedant gydymą alopurinoliu turi būti apsvarstytas šio alelio patikros poreikis. Šių pacientų grupėse riziką taip pat gali didinti lėtinė inkstų liga. Jei Han kinų, tailandiečių ar korėjiečių kilmės pacientams HLA‑B*5801 genotipavimo atlikti negalima, prieš pradedant gydymą reikia atidžiai įvertinti, ar gydymo nauda viršija galimai didesnę riziką. Kitose pacientų populiacijose genotipavimo poreikis nenustatytas.
Jei žinoma, kad pacientas yra HLA-B*5801 alelio nešiotojas (ypač jei pacientas yra Han kinų, tailandiečių ar korėjiečių kilmės), jo pradėti gydyti alopurinoliu negalima, nebent nėra kitų priimtinų gydymo galimybių ir manoma, kad nauda pacientui viršija galimą riziką. Reikia ypač atidžiai stebėti, ar neatsiranda padidėjusio jautrumo sindromo ar SJS/TEN simptomų, bei įspėti pacientą, kad vos atsiradus pirmiesiems simptomams nedelsiant nutrauktų vaistinio preparato vartojimą.
Nepriklausomai nuo etninės grupės, SJS/TEN gali pasireikšti ir tiems pacientams, kuriems HLA-B*5801 nenustatytas.

Lėtinis inkstų funkcijos sutrikimas
Pacientams, kuriems yra lėtinis inkstų funkcijos sutrikimas ir kurie tuo pat metu vartoja tiazidinių diuretikų, gali būti padidėjusi su alopurinolio vartojimu susijusių padidėjusio jautrumo reakcijų, įskaitant SJS ir TEN, pasireiškimo rizika. Reikia ypač atidžiai stebėti, ar neatsiranda padidėjusio jautrumo sindromo ar SJS/TEN simptomų, bei įspėti pacientą, kad vos atsiradus pirmiesiems simptomams nedelsiant ir visam laikui nutrauktų vaistinio preparato vartojimą (žr. 4.8 skyrių).

Kepenų ar inkstų funkcijos sutrikimas
Pacientams, kuriems yra kepenų ar inkstų funkcijos sutrikimas, būtina vartoti mažesnes dozes (žr. 4.2 skyrių). Pacientams, kurie gydomi nuo padidėjusio kraujospūdžio arba širdies nepakankamumo, pvz., angiotenziną konvertuojančio fermento (AKF) inhibitoriais arba diuretikais, alopurinolio reikia skirti vartoti atsargiai, nes jiems gali būti sutrikusi inkstų veikla.

Besimptomė hiperurikemija
Besimptomė hiperurikemija nėra laikoma Milurit vartojimo indikacija. Skysčių vartojimo ir dietos pokyčiai bei susijusios būklės gydymas gali koreguoti besimptomę hiperurikemiją.

Ūminiai podagros priepuoliai
Gydymo alopurinoliu negalima pradėti tol, kol visiškai nenuslopinamas ūminis podagros priepuolis, kadangi tai gali išprovokuoti kitų priepuolių pasireiškimą.

Ankstyvosiomis gydymo alopurinoliu (kaip ir bet kokiu urikozuriniu vaistiniu preparatu) stadijomis gali būti išprovokuotas ūminis podagrinio artrito priepuolis. Dėl to rekomenduojama mažiausiai vieną mėnesį skirti profilaktinį gydymą tinkamu uždegimą slopinančiu vaistiniu preparatu ar kolchicinu. Būtina įvertinti mokslinės literatūros duomenis apie tinkamą dozavimą, atsargumo priemones ir įspėjimus.

Jei alopurinolio vartojančiam pacientui prasideda ūminis priepuolis, būtina tęsti gydymą tokia pačia doze bei pradėti ūminio priepuolio gydymą tinkamu uždegimą slopinančiu vaistiniu preparatu.

Azatioprinas ar 6-merkaptopurinas
Alopurinolio negalima skirti pacientams, kurie yra gydomi azatioprinu ar 6-merkaptopurinu, nebent vartojama šių vaistinių preparatų dozė yra sumažinama iki 25% (žr. 4.5 skyrių).

Reikia vengti vartoti alopurinolį kartu su 6-merkaptopurinu arba azatioprinu, nes buvo gauta pranešimų apie mirtinus atvejus (žr. 4.5 skyrių).

Ksantino nuosėdos
Jei yra būklė, kai labai padidėja uratų susidarymo greitis (pvz., vėžinė liga ir jos gydymas, Lesch-Nyhan sindromas), retais atvejais absoliuti ksantino koncentracija šlapime gali padidėti tiek, kad šlapimo takuose atsirastų nuosėdų. Tokią riziką galima sumažinti užtikrinant tinkamą hidraciją, kad būtų pasiektas optimalus šlapimo praskiedimas.

Šlapimo rūgšties inkstų akmenų poveikis
Tinkamas gydymas alopurinoliu ištirpina didelius šlapimo rūgšties akmenis inkstų geldelėse ir yra nedidelė šlapimtakio pažeidimo rizika.

Kai gydoma inkstų podagra ir šlapimo rūgšties akmenys, per parą turi būti išskiriama ne mažiau kaip 2 litrai šlapimo ir šlapimo pH turi išlikti 6,4‑6,8.

Hemochromatozė
Gydant podagrą, pagrindinis alopurinolio poveikis yra fermento ksantino oksidazės slopinimas. Ksantino oksidazė gali būti susijusi su kepenyse esančios geležies kiekio sumažėjimu ir išsiskyrimu. Kai kurie tyrimai su graužikais parodė, kad kai kuriems alopurinolio vartojusiems gyvūnams padidėjo geležies atsargos, o kai kuriems – ne. Tyrimo su 28 sveikais savanoriais metu vartojant alopurinolio, geležies atsargos kepenyse nepakito. Tyrimų su žmonėmis, kurių metu būti vertintas alopurinolio vartojimo saugumas sergant hemochromatoze, neatlikta. Alopurinolio tokia liga sergantiems pacientams ar jų kraujo giminaičiams būtina skirti atsargiai.

Skydliaukės sutrikimai
Ilgalaikių atvirųjų tęstinių tyrimų metu pacientams, ilgai vartojusiems alopurinolį nustatytas TTH aktyvumo padidėjimas (>5,5 μTV/ml) (5,8 %). Pacientams, kurių skydliaukės veikla sutrikusi, alopurinolį reikia skirti vartot atsargiai.

Natris
Šio vaistinio preparato tabletėje yra mažiau kaip 1 mmol (23 mg) natrio, t. y. jis beveik neturi reikšmės.
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6 –merkaptopurinas ir azatioprinas
Azatioprinas yra metabolizuojamas į 6-merkaptopuriną, kurį inaktyvuoja ksantino oksidazės poveikis. Kai 6-merkaptopurinas ar azatioprinas skiriamas kartu su alopurinoliu, ksantino oksidazės inhibitoriumi, ksantino oksidazės slopinimas pailgins jų veikimą. Kai šie vaistiniai preparatai vartojami kartu su alopurinoliu, 6-merkaptopurino arba azatioprino koncentracija kraujo serume gali pasiekti toksiškumo lygį ir sukelti gyvybei pavojingą pancitopeniją ir mielosupresiją. Todėl reikia vengti vartoti alopurinolį kartu su 6-merkaptopurinu arba azatioprinu. Jei nustatoma, kad kliniškai būtina vartoti kartu su 6-merkaptopurinu arba azatioprinu, dozę reikia sumažinti iki ketvirtadalio (25 %) įprastinės 6-merkaptopurino arba azatioprino dozės ir dažnai stebėti hematologinę būklę (žr. 4.4 skyrių). 
Pacientus reikia įspėti, kad jie praneštų apie bet kokius kaulų čiulpų slopinimo požymius ar simptomus (nepaaiškinamos mėlynės arba kraujavimas, gerklės skausmas, karščiavimas)..

Vidarabinas (adenino arabinozidas)
Turimi duomenys rodo, kad vidarabino pusinės eliminacijos iš plazmos laikas vartojant alopurinolio pailgėja. Jei minėtų vaistinių preparatų vartojama kartu, būtinas ypatingas atsargumas, kad būtų atpažintas sustiprėjęs toksinis poveikis.

Salicilatai ir urikozuriniai vaistiniai preparatai
Oksipurinolis (svarbiausias ir terapinį poveikį sukeliantis alopurinolio metabolitas) yra išskiriamas per inkstus panašiai kaip ir uratai. Dėl to veikliosios medžiagos, kurioms būdingas urikozurinis poveikis, pvz., probenecidas ar didelės salicilatų dozės, gali greitinti oksipurinolio išsiskyrimą. Tai gali susilpninti terapinį alopurinolio poveikį, tačiau tokios sąveikos reikšmę reikia įvertinti kiekvienu individualiu atveju.

Chlorpropamidas
Jei inkstų funkcija yra bloga ir alopurinolio vartojama kartu su chlorpropamidu, gali padidėti pailgėjusio glikemiją mažinančio poveikio pasireiškimo rizika, kadangi alopurinolis ir chlorpropamidas gali konkuruoti dėl ekskrecijos inkstų kanalėliuose.

Kumarino grupės antikoaguliantai
Gauta retų pranešimų apie sustiprėjusį kartu su alopurinoliu vartojamų varfarino ir kitų kumarinų grupės antikoaguliantų poveikį, todėl visus antikoaguliantų vartojančius pacientus būtina atidžiai stebėti.

Fenitoinas
Alopurinolis gali slopinti fenitoino oksidaciją kepenyse, tačiau klinikinė tokio poveikio reikšmė nenustatyta.

Teofilinas
Pranešta apie teofilino metabolizmo slopinimą. Sąveikos mechanizmą galima paaiškinti ksantino oksidazės dalyvavimu teofilino biotransformacijoje žmonių organizme. Pacientams, kurie pradeda gydymą alopurinoliu ar kuriems didinama jo dozė, būtina stebėti teofilino kiekį.

Ampicilinas/amoksicilinas
Pranešta apie odos išbėrimo padažnėjimą pacientams, kartu su alopurinoliu vartojantiems ampicilino ar amoksicilino, palyginti su pacientais, kurie abiejų vaistinių preparatų nevartojo. Tokios praneštos sąveikos priežastis nenustatyta. Vis dėlto, jei įmanoma, alopurinoliu gydomiems pacientams rekomenduojama skirti kitokį gydymą nei ampiciliną ar amoksiciliną.

Citostatikai (pvz., ciklofosfamidas, doksorubicinas, bleomicinas, prokarbazinas, mechloroetaminas)
Jei kartu vartojama alopurinolio ir citostatikų (pvz., ciklofosfamido, doksorubicino, bleomicino, prokarbazino, alkilintų halogenidų), kraujo diskrazijų pasireiškia dažniau, nei vartojant vien šių veikliųjų medžiagų.
Dėl to tokiais atvejais būtina reguliariai tirti kraujo ląstelių kiekį.
Pranešta apie sustiprėjusį ciklofosfamido ir kitų citotoksinių vaistinių preparatų sukeltą kaulų čiulpų slopinimą alopurinolio vartojantiems pacientams, sergantiems kitokiu nei leukemija vėžiu. Vis dėlto gerai kontroliuotas pacientų, gydytų ciklofosfamidu, doksorubicinu, bleomicinu, prokarbazinu ir (arba) mechloroetaminu (chlormetino hidrochloridu) tyrimas neparodė, kad alopurinolis stiprina toksines šių citotoksinių vaistinių preparatų reakcijas.

Aliuminio hidroksidas
Gali susilpnėti kartu su aliuminio hidroksidu vartojamo alopurinolio poveikis. Tarp šių vaistinių preparatų vartojimo būtina ne trumpesnė kaip 3 valandų pertrauka.

Ciklosporinas
Pranešimai rodo, kad gali padidėti kartu su alopurinoliu vartojamo ciklosporino koncentracija kraujo plazmoje. Jei kartu vartojama šių vaistinių preparatų, reikia įvertinti sustiprėjusio toksinio ciklosporino poveikio riziką.

Didanozinas
Didanozino vartojantiems ir tuo pat metu alopurinoliu (300 mg per parą) gydomiems sveikiems savanoriams ir ŽIV infekuotiems pacientams didanozino Cmax ir AUC rodmenys kraujo plazmoje maždaug padvigubėjo, pusinės eliminacijos laikas nepakito. Paprastai šių 2 vaistinių preparatų kartu vartoti nerekomenduojama. Jei minėtų vaistinių preparatų kartu vartoti būtina, gali reikėti mažinti didanozino dozę, be to, pacientus būtina atidžiai stebėti.

AKF inhibitoriai
Jei kartu vartojama alopurinolio, padidėja leukopenijos atsiradimo rizika, ypač pacientams, kurių inkstų funkcija sutrikusi. Dėl to rekomenduojama imtis atsargumo priemonių. 

Pranešta apie padidėjusio jautrumo pasireiškimo rizikos padidėjimą alopurinolio vartojant kartu su AKF inhibitoriumi, ypač jei yra inkstų funkcijos sutrikimas.

Jei kartu vartojama alopurinolio ir kaktoprilio, gali padidėti odos reakcijų pasireiškimo rizika, ypač jei yra lėtinis inkstų nepakankamumas.

Diuretikai
Pranešta apie alopurinolio ir furozemido sąveikos sukeltą uratų kiekio kraujo serume ir oksipurinolio koncentracijos kraujo plazmoje padidėjimą.

Pranešta apie padidėjusio jautrumo pasireiškimo rizikos padidėjimą alopurinolio vartojant kartu su diuretikais, ypač jei yra inkstų funkcijos sutrikimas.
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Nėštumas
Duomenų apie alopurinolio vartojimo nėštumo laikotarpiu saugumą nepakanka, tačiau jo vartojama daug metų ir aiškaus žalingo poveikio nenustatyta (žr. 5.3 skyrių).
Alopurinolio nėštumo laikotarpiu galima vartoti tik tuo atveju, jei nėra saugesnių alternatyvų ir liga sukelia riziką moteriai ar dar negimusiam vaikui.

Žindymo laikotarpis
Alopurinolis ir jo metabolitas oksipurinolis išsiskiria į motinos pieną. Alopurinolio žindymo laikotarpiu vartoti nerekomenduojama.
Nustatyta, kad 300 mg alopurinolio paros dozę vartojančių moterų piene alopurinolio koncentracija būna 1,4 mg/litre, oksipurinolio – 53,7 mg/litre. Poveikio žindomam kūdikiui nenustatyta.
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Kadangi vartojant alopurinolio pranešta apie tokias reakcijas kaip somnolencija, svaigimas (vertigo) ir ataksija, pacientai prieš vairavimą, mechanizmų valdymą ar pavojingų veiksmų atlikimą turi imtis atsargumo priemonių tol, kol nebus pagrįstai tikri, kad alopurinolis nesukelia žalingo poveikio gebėjimui atlikti tokią veiklą.
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Šiam vaistiniam preparatui neturima šiuolaikinės dokumentacijos, kurią būtų galima panaudoti nustatant nepageidaujamo poveikio dažnį. Nepageidaujamo poveikio dažnis gali skirtis priklausomai nuo vartojamos dozės bei kartu vartojamų kitų vaistinių preparatų.

Nepageidaujamoms reakcijoms priskirtas toliau nurodytas dažnis yra apytikslis: daugumai reakcijų tinkamų duomenų, kuriais remiantis būtų galima suskaičiuoti dažnį, nėra. Nepageidaujamos reakcijos, duomenų apie kurias gauta vykdant stebėjimą po vaistinio preparato pateikimą į rinką, buvo laikomos retomis arba labai retomis. 

Nepageidaujamo poveikio dažnis apibūdinamas taip: labai dažnas (≥ 1/10), dažnas (nuo ≥ 1/100 iki < 1/10), nedažnas (nuo ≥ 1/1 000 iki < 1/100), retas (nuo ≥ 1/10 000 iki < 1/1 000), labai retas (< 1/10 000) ir nežinomas (negali būti apskaičiuotas pagal turimus duomenis).

Su alopurinoliu susijusios nepageidaujamos reakcijos bendroje gydytoje populiacijoje yra retos ir dažniausiai būna lengvos. Jos būna dažnesnės, jei pacientas serga inkstų ir (arba) kepenų liga.

	1 lentelė. Nepageidaujamas poveikis

	Organų sistemų klasė
	Dažnis
	Nepageidaujama reakcija

	Infekcijos ir infestacijos
	Labai retas
	furunkulai

	Kraujo ir limfinės sistemos sutrikimai 
	Labai retas
	agranulocitozė1, 
aplazinė anemija1, trombocitopenija1, 
granulocitozė, 
leukopenija, 
leukocitozė, 
eozinofilija ir gryna eritrocitų aplazija

	Imuninės sistemos sutrikimai 
	Nedažnas
	padidėjęs jautrumas2

	
	Labai retas
	angioimunoblastinė T-ląstelių limfoma3, anafilaksinė reakcija

	Metabolizmo ir mitybos sutrikimai 
	Labai retas
	cukrinis diabetas,
hiperlipidemija

	Psichikos sutrikimai 
	Labai retas
	depresija

	Nervų sistemos sutrikimai 
	Labai retas
	koma,
paralyžius,
ataksija,
periferinė neuropatija,
parestezija,
somnolencija,
galvos skausmas,
disgeuzija

	
	Nežinomas
	aseptinis meningitas

	Akių sutrikimai 
	Labai retas
	katarakta,
regos sutrikimas,
makulopatija

	Ausų ir labirintų sutrikimai 
	Labai retas
	svaigimas (vertigo)

	Širdies sutrikimai 
	Labai retas
	krūtinės angina,
bradikardija

	Kraujagyslių sutrikimai
	Labai retas
	hipertenzija

	Virškinimo trakto sutrikimai 

	Nedažnas
	vėmimas4,
pykinimas4, 
viduriavimas

	
	Labai retas
	vėmimas krauju,
steatorėja,
stomatitas,
tuštinimosi pobūdžio pokytis

	
	Nežinomas
	pilvo skausmas

	Kepenų, tulžies pūslės ir latakų sutrikimai 
	Nedažnas
	nenormalūs kepenų funkcijos tyrimų rodmenys5

	
	Retas
	hepatitas (įskaitant kepenų nekrozę ir granuliominį hepatitą)5

	Odos ir poodinio audinio sutrikimai 
	Dažnas
	išbėrimas

	
	Retas
	Stivenso-Džonsono (Stevens-Johnson) sindromas/ toksinė epidermio nekrolizė6

	
	Labai retas
	angioneurozinė edema7,
vaistinio preparato sukeltas išbėrimas,
alopecija,
plaukų spalvos pokytis,
angioedema

	
	Nežinomas
	Lichenoidinė reakcija į vaistus

	Skeleto, raumenų ir jungiamojo audinio sutrikimai 
	Labai retas
	raumenų skausmas

	Inkstų ir šlapimo takų sutrikimai 
	Retas
	šlapimo takų akmenligė

	
	Labai retas
	hematurija,
azotemija

	Lytinės sistemos ir krūties sutrikimai
	Labai retas
	vyrų nevaisingumas,
erekcijos sutrikimas,
ginekomastija

	Bendrieji sutrikimai ir vartojimo vietos pažeidimai 
	Labai retas
	edema,
bendrasis negalavimas,
astenija,
karščiavimas8

	Tyrimai 
	Dažnas
	skydliaukės funkciją stimuliuojančio hormono kiekio padidėjimas kraujyje9



1 Gauta labai retų pranešimų apie trombocitopenijos, agranulocitozės ir aplazinės anemijos atvejus, ypač pacientams, kuriems yra inkstų ir (arba) kepenų funkcijų sutrikimų; tai dar labiau pagrindžia ypatingos priežiūros poreikį šioje pacientų grupėje. Žr. 4.2 ir 4.4 skyrius.

2 Retai pasireiškia padidėjusio jautrumo reakcijos, įskaitant odos reakcijas, susijusias su odos atsisluoksniavimu, karščiavimu, padidėjusiais limfmazgiais, artralgija ir (arba) eozinofilija, tokias kaip Stivenso-Džonsono sindromas ir toksinė epidermio nekrolizė (žr. „Odos ir poodinio audinio sutrikimai“). Įvairiais sutrikimais gali pasireikšti susijęs vaskulitas ir audinių reakcija, įskaitant hepatitą, inkstų funkcijos sutrikimą, ūminį cholangitą, ksantinų akmenis ir labai retai – traukulius. Labai retai pranešta apie ūminį anafilaksinį šoką. Pasireiškus tokioms reakcijoms (jų gali atsirasti bet kuriuo gydymo laikotarpiu), reikia nedelsiant visam laikui nutraukti alopurinolio vartojimą.

Uždelsto dauginių organų padidėjusio jautrumo sutrikimas (dar vadinamas padidėjusio jautrumo sindromu arba DRESS sindromu), kurio simptomai yra karščiavimas, išbėrimas, vaskulitas, limfadenopatija, pseudolimfoma, artralgija, leukopenija, eozinofilija, hepatosplenomegalija, nenormalūs kepenų funkcijos tyrimų rodmenys ir išnykstančių tulžies latakų sindromas (intrahepatinių tulžies takų suirimas ir išnykimas), pasireiškia įvairiais šių simptomų deriniais. Gali būti pažeisti ir kiti organai (pvz., kepenys, plaučiai, inkstai, kasa, miokardas, gaubtinė žarna). Pasireiškus tokioms reakcijoms (jų gali atsirasti bet kuriuo gydymo laikotarpiu), reikia nedelsiant visam laikui nutraukti alopurinolio vartojimą.
Pacientams, kuriems pasireiškė padidėjusio jautrumo sindromas ar SJS/TEN, vaistinio preparato vartojimo atnaujinti negalima. Kortikosteroidų vartojimas gali padėti išvengti padidėjusio jautrumo odos reakcijų.

Kai pasireikšdavo išplitusios padidėjusio jautrumo reakcijos, paprastai kartu būdavo inkstų ir (arba) kepenų sutrikimas, ypač mirtimi pasibaigusiais atvejais (žr. 4.4 skyrių).

3 Labai retai po išplitusios limfadenopatijos biopsijos aprašyta apie angioimunoblastinę T-ląstelių limfomą. Nustatyta, kad po alopurinolio vartojimo nutraukimo ji išnyksta.

4 Ankstyvųjų klinikinių tyrimų metu pranešta apie pykinimą ir vėmimą. Tolesni pranešimai parodė, kad tokios reakcijos nėra reikšminga problema ir jų galima išvengti alopurinilio vartojant po valgio.

5 Pranešta apie kepenų funkcijos sutrikimo atvejus be aiškių daugiau išplitusio padidėjusio jautrumo požymių.

6 Odos reakcijos yra dažniausiai pasireiškiančios reakcijos, jų gali atsirasti bet kuriuo gydymo laikotarpiu. Gali pasireikšti niežtintis, makulopapulinis, kartais pleiskanojantis ar purpurinis išbėrimas, retai atsiranda eksfoliacinis pažeidimas, toks kaip Stivenso-Džonsono (Stevens-Johnson) sindromas ir toksinė epidermio nekrolizė (SJS/TEN). Didžiausia SJS, TEN ar kitų sunkių padidėjusio jautrumo reakcijų pasireiškimo rizika yra pirmosiomis gydymo savaitėmis. Geriausi tokių reakcijų gydymo rezultatai pasiekiami anksti diagnozavus sutrikimą ir nedelsiant nutraukus bet kurio įtarimą sukėlusio vaistinio preparato vartojimą. Jei pasireiškia tokių reakcijų, būtina nedelsiant nutraukti alopurinolio vartojimą. Išnykus lengvai reakcijai, jei norima, alopurinolio vartojimą galima atnaujinti maža doze (pvz., 50 mg per parą) ir po to dozę laipsniškai didinti. Nustatyta, kad su alopurinoliu susijusių padidėjusio jautrumo sindromo, SSJS ir TEN atsiradimo rizika yra susijusi su HLA-B*5801 aleliu. Jei odos reakcija atsinaujina, alopurinolio vartojimą būtina nedelsiant nutraukti visam laikui, nes gali atsirasti sunkesnių padidėjusio jautrumo reakcijų (žr. „Imuninės sistemos sutrikimai“). Jei negalima paneigti SJS/TEN ar kitų sunkių padidėjusio jautrumo reakcijų pasireiškimo, alopurinolio vartojimo atnaujinti NEGALIMA, kadangi gali pasireikšti sunki ar net mirtina reakcija. SJS/TEN klinikinės diagnozėmis remiamasi priimant sprendimus. Jei bet kuriuo gydymo laikotarpi atsiranda tokių reakcijų, alopurinolio vartojimą būtina nedelsiant visam laikui nutraukti.

7 Pranešta apie angioneurozinės edemos pasireiškimą su labiau išplitusios padidėjusio jautrumo reakcijos požymiais ir simptomais arba be jų

8 Pranešta apie karščiavimo pasireiškimą su labiau išplitusios padidėjusio jautrumo alopurinoliui reakcijos požymiais ir simptomais arba be jų (žr. „Imuninės sistemos sutrikimai“).

9 Aktualiuose tyrimuose nustatytas padidėjusio skydliaukės funkciją stimuliuojančio hormono (TTH) kiekio atvejai neturėjo įtakos laisvojo T4 kiekiui, bei to, nenustayta subklinikinę hipotirozę rodančio TTH kiekio.

Pranešimas apie įtariamas nepageidaujamas reakcijas
Svarbu pranešti apie įtariamas nepageidaujamas reakcijas, pastebėtas po vaistinio preparato registracijos, nes tai leidžia nuolat stebėti vaistinio preparato naudos ir rizikos santykį. Sveikatos priežiūros ar farmacijos specialistai turi pranešti apie bet kokias įtariamas nepageidaujamas reakcijas, užpildę ir pateikę pranešimo formą Valstybinės vaistų kontrolės tarnybos prie Lietuvos Respublikos sveikatos apsaugos ministerijos tinklalapyje https://vvkt.lrv.lt/lt/ nurodytais būdais.
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Pranešta apie iki 22,5 g alopurinolio dozės suvartojimą, nepageidaujamo poveikio nepasireiškė.
Pranešta, kad pacientui, kuris išgėrė 20 g alopurinolio, atsirado tokių požymių ir simptomų kaip pykinimas, vėmimas, viduriavimas ir svaigulys. Pacientas pasveiko taikant bendrąsias palaikomąsias priemones. 

Ekstensyvi alopurinolio absorbcija gali sukelti reikšmingą ksantino oksidazės slopinimą, tačiau tai nepalankaus poveikio nesukelia, nebent pasireiškia su kartu vartojamais vaistiniais preparatais (ypač 6-merkaptopurinu ir (arba) azatioprinu) susijęs poveikis.

Gydymas
Specifinis priešnuodis nežinomas.
Būtina tinkama hidracija, kad būtų palaikoma optimali diurezė, skatinanti alopurinolio ir metabolitų ekskreciją. Jei reikia, galima taikyti hemodializę.
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Farmakoterapinė grupė – vaistiniai preparatai nuo podagros, šlapimo rūgšties susidarymą slopinantys vaistiniai preparatai, ATC kodas – M04AA01.

Veikimo mechanizmas
Alopurinolis yra ksantino oksidazės inhibitorius. Alopurinolis ir jo pagrindinis metabolitas oksipurinolis mažina šlapimo rūgšties kiekį kraujo plazmoje ir šlapime, nes slopinama ksantino oksidzė, t. y. fermentas, katalizuojantis hipoksantino oksdaciją iki ksantino ir ksantino – iki šlapimo rūgšties. Be purino katabolizmo slopinimo, kai kuriems (bet ne visiems) pacientams, kuriems yra hiperurikemija, slopinama purino biosintezė de novo, kadangi pasireiškia grįžtamasis hipoksantino-guanino fosforiboziltransferazės slopinimas. Kiti alopurinolio metabolitai yra alopurinolio ribozidas ir oksipurinolio-7 ribozidas.
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Absorbcija
Alopurinolis yra veiklus pavartotas per burną, jis greitai absorbuojamas viršutinėje virškinimo trakto dalyje. Tyrimų metu alopurinolio kraujyje nustatyta po dozės pavartojimo praėjus 30‑60 minučių. Apskaičiuotas biologinis prieinamumas yra 67–90%. Didžiausias alopurinolio kiekis kraujo plazmoje paprastai atsiranda po pavartojimo per burną praėjus maždaug 1,5 valandos, tačiau greitai mažėja ir po 6 valandų būna sunkiai nustatomas. Didžiausias oksipurinolio kiekis paprastai atsiranda po alopurinolio pavartojimo per burną praėjus 3–5 valandoms ir išlieka daug ilgiau.

Pasiskirstymas
Prie kraujo plazmos baltymų jungiasi nereikšmingas alopurinolio kiekis, todėl nemanoma, kad jungimosi prie baltymų svyravimai sukeltų reikšmingą poveikį klirensui. Alopurinolio tariamasis pasiskirstymo tūris yra maždaug 1,6 litre/kg kūno svorio, tai rodo reliatyviai ekstensyvų patekimą į audinius. Duomenų apie alopurinolio koncentraciją žmogaus audiniuose nėra, tačiau tikėtina, kad didžiausia alopurinolio ir oksipurinolio koncentracija būna kepenyse ir žarnyno gleivinėje, kur yra didelis ksantino oksidazės aktyvumas.

Biotransformacija
Pagrindinis alopurinolio metabolitas yra oksipurinolis. Kiti alopurinolio metabolitai yra alopurinolio ribozidas ir oksipurinolio-7 ribozidas.

Eliminacija
Maždaug 20% išgerto alopurinolio išsiskiria su išmatomis per 48–72 valandas. Alopurinolio eliminacija daugiausia vyksta pasireiškiant metabolinei konversijai į oksipurinolį (veikiant ksantino oksidazei), su šlapimu nepakitusio vaistinio preparato išsiskiria mažiau kaip 10%. Alopurinolio pusinės eliminacijos iš plazmos laikas yra maždaug 0,5–1,5 valandos.
Oksipurinolis yra silpnesnis ksantino oksidazės inhibitorius nei alopurinolis, tačiau oksipurinolio pusinės eliminacijos iš plazmos laikas yra daug ilgesnis. Apskaičiuoti rodmenys žmogaus organizme yra 13–30 valandų. Dėl to po vienkartinės alopurinolio paros dozės pavartojimo veiksmingas ksantino oksidazės slopinimas palaikomas 24 valandų laikotarpiu. Pacientų, kurių inkstų funkcija yra normali, organizme oksipurinolis laipsniškai kaupiasi, kol pasiekiama pusiausvyrinė oksipurinolio koncentracija kraujo plazmoje. Tokių pacientų, vartojančių 300 mg alopurinolio paros dozę, kraujo plazmoje oksipurinolio koncentracija paprastai būna 5–10 mg/litre.
Oksipurinolis šalinamas nepakitęs su šlapimu, tačiau dėl reabsorbcijos kanalėliuose jo pusinės eliminacijos lakas yra ilgas. Pranešti pusinės eliminacijos laiko rodmenys yra nuo13,6 valandos iki 29 valandų. Didelis šių rodmenų neatitikimas gali būti susijęs su skirtingomis tyrimų struktūromis ir (arba) skirtingu pacientų kreatinino klirensu.

Farmakokinetika, kai sutrikusi inkstų funkcija
Alopurinolio ir oksipurinolio klirensas labai sumažėja pacientams, kurių inkstų funkcija yra bloga, todėl ilgalaikio gydymo metu kiekis kraujo plazmoje būna didesnis. Pacientams, kurių inkstų funkcija sutrikusi (kreatinino klirensas 10–20 ml/min.), po ilgalaikio gydymo 300 mg alopurinolio paros doze oksipurinolio koncentracija kraujo plazmoje būna maždaug 30 mg/litre. Tai maždaug atitinka koncentraciją, kuri pasiekiama vartojant 600 mg paros dozę, jei inkstų funkcija yra normali. Dėl to pacientams, kurių inkstų funkcija sutrikusi, alopurinolio dozę reikia mažinti.

Farmakokinetika senyvų pacientų organizme
Nėra tikėtina, kad alopurinolio farmakokinetika pakistų dėl kitų priežasčių nei inkstų funkcijos pablogėjimas (žr. „Farmakokinetika, kai sutrikusi inkstų funkcija“).
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Mutageninis poveikis
Citogenetikos tyrimai parodė, kad alopurinolis nesukelia chromosomų aberacijų žmogaus kraujo ląstelėse in vitro, kai koncentracija yra iki 100 mikrogramų/ml, ir in vivo, kai vidutiniškai 40 mėnesių vartota iki 600 mg paros dozė.
Alopurinolis nesukelia nitrozo junginių susidarymo in vitro ir neveikia limfocitų transformacijos in vitro.
Biocheminių ir kitų citologinių tyrimų metu gauti duomenys pateikė svarių įrodymų, kad alopurinolis nesukelia žalingo poveikio DNR bet kokioje ląstelės ciklo stadijoje bei nesukelia mutageninio poveikio.

Kancerogeninis poveikis
Pelėms ir žiurkėms alopurinolio vartojant iki 2 metų, duomenų apie kancerogeninį poveikį negauta.

Teratogeninis poveikis
Vieno tyrimo metu pelėms 10 ar 13 vaikingumo dieną į pilvaplėvės ertmę leidžiama 50 ar 100 mg/kg kūno svorio dozė sukėlė vaisiaus sutrikimų, tačiau panašaus tyrimo su žiurkėmis metu 12 vaikingumo dieną suleista 120 mg/kg kūno svorio dozė sutrikimų nesukėlė. Ekstensyvių tyrimų metu 8–16 vaikingumo dieną per burną vartojant dideles alopurinolio paros dozes (iki 100 mg/kg kūno svorio pelėms, iki 200 mg/kg kūno svorio žiurkėms ir iki 150 mg/kg kūno svorio triušiams), teratogeninio poveikio nepasireiškė.
In vitro tyrimo metu naudojant pelės vaisiaus seilių liaukas terpėje, siekiant nustatyti toksinį poveikį embrionui, nustatyta, kad alopurinolio toksinis poveikis embrionui nėra tikėtinas, jei nepasireiškia toksinis poveikis patelei.


[bookmark: _Toc129243115][bookmark: _Toc129243240]6.	FARMACINĖ INFORMACIJA

[bookmark: _Toc129243116][bookmark: _Toc129243241]6.1	Pagalbinių medžiagų sąrašas

Mikrokristalinė celiuliozė
Karboksimetilkrakmolo A natrio druska
Želatina
Koloidinis bevandenis silicio dioksidas
Magnio stearatas

[bookmark: _Toc129243117][bookmark: _Toc129243242]6.2	Nesuderinamumas

Duomenys nebūtini.

[bookmark: _Toc129243118][bookmark: _Toc129243243]6.3	Tinkamumo laikas

3 metai.

[bookmark: _Toc129243119][bookmark: _Toc129243244]6.4	Specialios laikymo sąlygos

Šiam vaistiniam preparatui specialių laikymo sąlygų nereikia.

[bookmark: _Toc129243120][bookmark: _Toc129243245]6.5	Talpyklės pobūdis ir jos turinys

30, 50, 60, 70, 80, 90, 100 ar 120 tablečių rudo stiklo buteliuke, uždarytame pirmąjį atidarymą rodančiu plastikiniu dangteliu su judesio slopintuvu, kartono dėžutėje kartu su pakuotės lapeliu.

Gali būti tiekiamos ne visų dydžių pakuotės.

[bookmark: _Toc129243121][bookmark: _Toc129243246]6.6	Specialūs reikalavimai atliekoms tvarkyti 

Specialių reikalavimų nėra.
Nesuvartotą vaistinį preparatą ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietinių reikalavimų.


[bookmark: _Toc129243122][bookmark: _Toc129243247]7.	REGISTRUOTOJAS

Egis Pharmaceuticals PLC
Keresztúri út 30-38.
1106 Budapest
Vengrija


[bookmark: _Toc129243123][bookmark: _Toc129243248]8.	REGISTRACIJOS PAŽYMĖJIMO NUMERIS (-IAI)
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	Milurit 150 mg tabletės
LT/1/18/4241/001 – N30
LT/1/18/4241/002 – N50
LT/1/18/4241/003 – N60
LT/1/18/4241/004 – N70
LT/1/18/4241/005 – N80
LT/1/18/4241/006 – N90
LT/1/18/4241/007 – N100
LT/1/18/4241/008 – N120
	Milurit 200 mg tabletės
LT/1/18/4241/018 – N30
LT/1/18/4241/019 – N50
LT/1/18/4241/020 – N60
LT/1/18/4241/021 – N70
LT/1/18/4241/022 – N80
LT/1/18/4241/023 – N90
LT/1/18/4241/024 – N100
LT/1/18/4241/025 – N120




[bookmark: _Toc129243124][bookmark: _Toc129243249]9.	REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA

Registravimo data 2018 m. liepos 12 d.
Paskutinio perregistravimo data 2023 m. balandžio 27 d.


[bookmark: _Toc129243125][bookmark: _Toc129243250]10.	TEKSTO PERŽIŪROS DATA

2025 m. sausio 16 d.

Išsami informacija apie šį vaistinį preparatą pateikiama Valstybinės vaistų kontrolės tarnybos prie Lietuvos Respublikos sveikatos apsaugos ministerijos tinklalapyje https://vvkt.lrv.lt/lt.























[bookmark: _Toc129243128][bookmark: _Toc129243253]II PRIEDAS

REGISTRACIJOS SĄLYGOS

A.	GAMINTOJAS (-AI), ATSAKINGAS (-I) UŽ SERIJŲ IŠLEIDIMĄ

B.	TIEKIMO IR VARTOJIMO SĄLYGOS AR APRIBOJIMAI


A.	GAMINTOJAS (-AI), ATSAKINGAS (-I) UŽ SERIJŲ IŠLEIDIMĄ

Gamintojo (-ų), atsakingo (-ų) už serijų išleidimą, pavadinimas (-ai) ir adresas (-ai)

Egis Pharmaceuticals PLC
Mátyás király u. 65.
9900 Körmend
Vengrija


[bookmark: _Toc129243129][bookmark: _Toc129243254]B.	TIEKIMO IR VARTOJIMO SĄLYGOS AR APRIBOJIMAI

Receptinis vaistinis preparatas.
























[bookmark: _Toc129243134][bookmark: _Toc129243259]III PRIEDAS

[bookmark: _Toc129243135][bookmark: _Toc129243260]ŽENKLINIMAS IR PAKUOTĖS LAPELIS
























[bookmark: _Toc129243136][bookmark: _Toc129243261]A. ŽENKLINIMAS


INFORMACIJA ANT IŠORINĖS PAKUOTĖS

DĖŽUTĖ


1.	VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Milurit 150 mg tabletės
Milurit 200 mg tabletės

alopurinolis


2.	VEIKLIOJI (-IOS) MEDŽIAGA (-OS) IR JOS (-Ų) KIEKIS (-IAI)

Kiekvienoje tabletėje yra 150 mg alopurinolio.
Kiekvienoje tabletėje yra 200 mg alopurinolio.


3.	PAGALBINIŲ MEDŽIAGŲ SĄRAŠAS


4.	FARMACINĖ FORMA IR KIEKIS PAKUOTĖJE

tabletė

30 tablečių
50 tablečių
60 tablečių
70 tablečių
80 tablečių
90 tablečių
100 tablečių
120 tablečių


5.	VARTOJIMO METODAS IR BŪDAS (-AI)

Prieš vartojimą perskaitykite pakuotės lapelį.
Vartoti per burną.


6.	SPECIALUS ĮSPĖJIMAS, KAD VAISTINĮ PREPARATĄ BŪTINA LAIKYTI VAIKAMS NEPASTEBIMOJE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.


7.	KITAS (-I) SPECIALUS (-ŪS) ĮSPĖJIMAS (-AI) (JEI REIKIA)

Šio vaisto vartojimo laikotarpiu reikia gerti daug skysčių (2–3 litrus per parą).


8.	TINKAMUMO LAIKAS

EXP (mm/MMMM)


9.	SPECIALIOS LAIKYMO SĄLYGOS


10.	SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONĖS DĖL NESUVARTOTO VAISTINIO PREPARATO AR JO ATLIEKŲ TVARKYMO (JEI REIKIA)


11.	REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Egis Pharmaceuticals PLC
Keresztúri út 30-38.
1106 Budapest
Vengrija


12.	REGISTRACIJOS PAŽYMĖJIMO NUMERIS (-IAI)

Milurit 150 mg tabletės
LT/1/18/4241/001 – N30
LT/1/18/4241/002 – N50
LT/1/18/4241/003 – N60
LT/1/18/4241/004 – N70
LT/1/18/4241/005 – N80
LT/1/18/4241/006 – N90
LT/1/18/4241/007 – N100
LT/1/18/4241/008 – N120

Milurit 200 mg tabletės
LT/1/18/4241/018 – N30
LT/1/18/4241/019 – N50
LT/1/18/4241/020 – N60
LT/1/18/4241/021 – N70
LT/1/18/4241/022 – N80
LT/1/18/4241/023 – N90
LT/1/18/4241/024 – N100
LT/1/18/4241/025 – N120


13.	SERIJOS NUMERIS

Lot


14.	PARDAVIMO (IŠDAVIMO) TVARKA

Receptinis vaistas


15.	VARTOJIMO INSTRUKCIJA


16.	INFORMACIJA BRAILIO RAŠTU

milurit 150 mg
milurit 200 mg


17.	UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS – 2D BRŪKŠNINIS KODAS

2D brūkšninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.


18.	UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS – ŽMONĖMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC: 
SN: 
NN: 




INFORMACIJA ANT VIDINĖS PAKUOTĖS

BUTELIUKO ETIKETĖ


1.	VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Milurit 150 mg tabletės
Milurit 200 mg tabletės

alopurinolis


2.	VEIKLIOJI (-IOS) MEDŽIAGA (-OS) IR JOS (-Ų) KIEKIS (-IAI)

Kiekvienoje tabletėje yra 150 mg alopurinolio.
Kiekvienoje tabletėje yra 200 mg alopurinolio.


3.	PAGALBINIŲ MEDŽIAGŲ SĄRAŠAS


4.	FARMACINĖ FORMA IR KIEKIS PAKUOTĖJE

tabletė

30 tablečių
50 tablečių
60 tablečių
70 tablečių
80 tablečių
90 tablečių
100 tablečių
120 tablečių


5.	VARTOJIMO METODAS IR BŪDAS (-AI)

Prieš vartojimą perskaitykite pakuotės lapelį.
Vartoti per burną.


6.	SPECIALUS ĮSPĖJIMAS, KAD VAISTINĮ PREPARATĄ BŪTINA LAIKYTI VAIKAMS NEPASTEBIMOJE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.


7.	KITAS (-I) SPECIALUS (-ŪS) ĮSPĖJIMAS (-AI) (JEI REIKIA)


8.	TINKAMUMO LAIKAS

EXP (mm/MMMM)


9.	SPECIALIOS LAIKYMO SĄLYGOS


10.	SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONĖS DĖL NESUVARTOTO VAISTINIO PREPARATO AR JO ATLIEKŲ TVARKYMO (JEI REIKIA)


11.	REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Egis Pharmaceuticals PLC
Keresztúri út 30-38.
1106 Budapest
Vengrija


12.	REGISTRACIJOS PAŽYMĖJIMO NUMERIS (-IAI)

Milurit 150 mg tabletės
LT/1/18/4241/001 – N30
LT/1/18/4241/002 – N50
LT/1/18/4241/003 – N60
LT/1/18/4241/004 – N70
LT/1/18/4241/005 – N80
LT/1/18/4241/006 – N90
LT/1/18/4241/007 – N100
LT/1/18/4241/008 – N120

Milurit 200 mg tabletės
LT/1/18/4241/018 – N30
LT/1/18/4241/019 – N50
LT/1/18/4241/020 – N60
LT/1/18/4241/021 – N70
LT/1/18/4241/022 – N80
LT/1/18/4241/023 – N90
LT/1/18/4241/024 – N100
LT/1/18/4241/025 – N120


13.	SERIJOS NUMERIS

Lot


14.	PARDAVIMO (IŠDAVIMO) TVARKA


15.	VARTOJIMO INSTRUKCIJA


16.	INFORMACIJA BRAILIO RAŠTU


17.	UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS – 2D BRŪKŠNINIS KODAS


18.	UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS – ŽMONĖMS SUPRANTAMI DUOMENYS


























[bookmark: _Toc129243137][bookmark: _Toc129243262]B. PAKUOTĖS LAPELIS
[bookmark: _Toc129243138][bookmark: _Toc129243263]
Pakuotės lapelis: informacija vartotojui

Milurit 150 mg tabletės
Milurit 200 mg tabletės

alopurinolis

Atidžiai perskaitykite visą šį lapelį, prieš pradėdami vartoti vaistą, nes jame pateikiama Jums svarbi informacija.
· Neišmeskite šio lapelio, nes vėl gali prireikti jį perskaityti. 
· Jeigu kiltų daugiau klausimų, kreipkitės į gydytoją arba vaistininką.
-	Šis vaistas skirtas tik Jums, todėl kitiems žmonėms jo duoti negalima. Vaistas gali jiems pakenkti (net tiems, kurių ligos požymiai yra tokie patys kaip Jūsų).
-	Jeigu pasireiškė šalutinis poveikis (net jeigu jis šiame lapelyje nenurodytas), kreipkitės į gydytoją arba vaistininką. Žr. 4 skyrių.

Apie ką rašoma šiame lapelyje?

1.	Kas yra Milurit ir kam jis vartojamas
2.	Kas žinotina prieš vartojant Milurit
3.	Kaip vartoti Milurit
4.	Galimas šalutinis poveikis
5.	Kaip laikyti Milurit
6.	Pakuotės turinys ir kita informacija


[bookmark: _Toc129243139][bookmark: _Toc129243264]1.	Kas yra Milurit ir kam jis vartojamas

Milurit tabletėje yra vaisto, vadinamo alopurinoliu. Jis veikia lėtindamas tam tikrų organizme vykstančių cheminių reakcijų greitį ir sumažina šlapimo rūgšties kiekį kraujyje ir šlapime.

Milurit vartojamas:
· podagros profilaktikai. Podagra yra liga, kai organizme susidaro per daug medžiagos, vadinamos šlapimo rūgštimi. Šlapimo rūgštis kaupiasi sąnariuose ir sausgyslėse kristalų forma. Tokie kristalai sukelia uždegiminę reakciją. Uždegimas sukelia aplink sąnarius esančios odos uždegimą, jautrumą ir skausmą nuo menkiausio prisilietimo. Be to, gali pasireikšti labai stiprus skausmas judinant sąnarį;
· neleidžiant pasireikšti kitoms būklėms, kai organizme kaupiasi šlapimo rūgštis. Tokios būklės yra inkstų akmenligė, tam tikros kitokios inkstų problemos, vėžio gydymas ar tam tikro fermento sutrikimas.


[bookmark: _Toc129243140][bookmark: _Toc129243265]2.	Kas žinotina prieš vartojant Milurit

Milurit vartoti draudžiama
· jeigu yra alergija veikliajai arba bet kuriai pagalbinei šio vaisto medžiagai (jos išvardytos 6 skyriuje).

Įspėjimai ir atsargumo priemonės 
Pasitarkite su gydytoju arba vaistininku, prieš pradėdami vartoti Milurit.
Ypatingas atsargumas ir atidi medikų priežiūra gali būti būtina:
· jeigu esate Han kinų, tailandiečių ar korėjiečių kilmės;
· jeigu yra kepenų ar inkstų sutrikimų. Gydytojas Jums gali skirti mažesnę dozę arba paprašyti vaistą vartoti rečiau nei kasdien. Be to, jis atidžiau stebės Jūsų būklę;
· jeigu yra širdies sutrikimų ar didelis kraujospūdis ir vartojate diuretikų (šlapimo išsiskyrimą skatinančių vaistų, pvz., hidrochlorotiazido, furozemido) ir (arba) tam tikrų kraujospūdį mažinančių vaistų, vadinamų AKF inhibitoriais (pvz., kaptoprilio, ramiprilio) (gali pablogėti inkstų funkcija, todėl gali reikėti mažinti Milurit dozę);
· jeigu yra pasireiškęs ūminis podagros priepuolis;
· jeigu Jūs ar Jūsų kraujo giminaičiai sergate hemochromatoze (reta liga, kuriai būdingas nenormaliai didelis geležies pasisavinimas virškinimo trakte ir todėl organizme, ypač kepenyse būna per didelės geležies atsargos);
· jeigu yra skydliaukės sutrikimų;
· jeigu esate gydomi azatioprinu (vaistu, vartojamu imuninei reakcijai slopinti) ar merkaptopurinu (vartojamu nuo leukemijos).

Jeigu abejojate, ar kuri nors aukščiau paminėta būklė Jums tinka, prieš Milurit vartojimą pasitarkite su gydytoju arba vaistininku.

Pranešta apie su alopurinolio vartojimu susijusio sunkaus odos išbėrimo (padidėjusio jautrumo sindromo, Stivenso-Džonsono sindromo, toksinės epidermio nekrolizės) atvejus. Dažnai išbėrimas pasireiškia kartu su burnos, gerklės, nosies ir lytinių organų išopėjimu bei konjunktyvitu (akių paraudimu ir patinimu). Prieš tokio gyvybei pavojų kelti galinčio sunkaus odos išbėrimo pasireiškimą dažnai atsiranda į gripą panašių simptomų, tokių kaip karščiavimas, galvos skausmas, kūno maudimas, (į gripą panašūs simptomai). Išbėrimas gali progresuoti iki išplitusio odos pūslėjimo ir lupimosi.
Didžiausia sunkių odos reakcijų pasireiškimo rizika yra pirmosiomis gydymo savaitėmis.
Tokių sunkių odos reakcijų dažniau gali pasireikšti Han kinų, tailandiečių ar korėjiečių kilmės žmonėms. Lėtinė inkstų liga tokiems pacientams gali papildomai padidinti riziką.
Jeigu Jums pasireškia išbėrimas ar minėtų odos simptomų, nutraukite Milurit vartojimą, skubiai kreipkitės į gydytoją ir pasakykite, kad vartojate šį vaistą. Jeigu vartojant Milurit Jums pasireiškė sunkus odos išbėrimas, padidėjusio jautrumo sindromas, gydymo Milurit atnaujinti nebegalima niekada.

Ankstyvuoju gydymo Milurit laikotarpiu gali būti išprovokuotas ūminio podagrinio artrito priepuolio pasireiškimas. Dėl to Jūsų gydytojas mažiausiai vienam mėnesiui gali skirti profilaktinį gydymą tinkamu uždegimą slopinančiu vaistu ar kolchicinu.

Jeigu sergate vėžiu ar Jums yra Lesch-Nyhan sindromas, šlapime gali padidėti šlapimo rūgšties kiekis. Siekiant išvengti tokio poveikio, reikia pakankamai gerti, kad būtų atskiestas šlapimas.

Jei Jums yra inkstų akmenligė, inkstų akmenys gali tapti mažesni ir patekti į šlapimo takus.

Tam, kad gydytojas galėtų stebėti gydymo Milurit saugumą ir veiksmingumą, jis gali nurodyti atlikti vieną ar daugiau laboratorinių tyrimų. Atlikite tokius tyrimus ir nepamirškite jų rezultatų parodyti gydytojui.

Vaikams ir paaugliams
Vaikams ir jaunesniems kaip 15 metų paaugliams Milurit vartoti negalima, išskyrus atvejus, kai sergama tam tikro tipo vėžiu (ypač leukemija) bei gydant tam tikrus fermentų sutrikimus, tokius kaip Lesch-Nyhan sindromas. 

Kiti vaistai ir Milurit
Pasakykite gydytojui arba vaistininkui, jei vartojate bet kurį iš šių vaistų:
· salicilatų (vartojamų skausmui, karščiavimui ar uždegimui malšinti, pvz., acetilsalicilo rūgšties);
· teofilino (vaisto nuo kvėpavimo sutrikimų). Gydytojas tirs teofilino kiekį Jūsų kraujyje, ypač gydymo Milurit pradžioje ar koreguojant dozę;
· fenitoino (vaisto nuo epilepsijos);
· ampicilino ar amoksicilino (vartojamų bakterijų sukeltoms infekcinėms ligoms gydyti). Vartojant šių vaistų dažniau pasireiškia alerginių reakcijų, todėl, jei įmanoma, pacientai turi būti gydomi kitokiais antibiotikais;
· didanozino, vartojamo ŽIV (žmogaus imunodeficito virusu) infekuotiems pacientams gydyti;
· vidarabino, vartojamo virusų sukeltoms infekcinėms ligoms gydyti. Pastaba: gali dažniau pasireikšti vidarabino sukeltų nepageidaujamų reakcijų. Jei jų atsiranda, reikia imtis specialių atsargumo priemonių;
· vaistų nuo vėžio. Jei kartu vartojama alopurinolio ir citostatikų (pvz., ciklofosfamido, doksorubicino, bleomicino, prokarbazino, alkilintų halogenidų), kraujo sutrikimų pasireiškia dažniau, nei vartojant vien šių veikliųjų medžiagų. Bus reguliariai tiriamas kraujo ląstelių kiekis;
· aliuminio hidroksido (kartu vartojamo alopurinolio poveikis gali susilpnėti). Tarp šių vaistų vartojimo reikia daryti ne trumpesnę kaip 3 valandų pertrauką;
· vaistų, vartojamų imuninei reakcijai silpninti (imunosupresantų), pvz., ciklosporino (gali dažniau pasireikšti ciklosporino šalutinis poveikis);
· azatioprino (imunosupresanto) ir merkaptopurino (vartojamo leukemijai gydyti). Reikia vengti 6-merkaptopurino arba azatioprino vartoti kartu su alopurinoliu. Kai 6-merkaptopurinas arba azatioprinas vartojamas kartu su Milurit, 6-merkaptopurino arba azatioprino dozę reikia sumažinti, nes pailgės jų veikimas. Tai gali padidinti sunkių kraujo sutrikimų pavojų. Tokiu atveju gydytojas gydymo metu atidžiai stebės Jūsų kraujo rodiklius. 
Nedelsdami kreipkitės į gydytoją, jei pastebėjote, kad atsirado neaiškių mėlynių, kraujavimas, karščiavimas ar gerklės skausmas;
· vaistų nuo cukrinio diabeto (chlorpropamido). Gali reikėti mažinti chlorpropamido dozę, ypač pacientams, kurių inkstų funkcija sutrikusi;
· vaistų nuo širdies sutrikių ar didelio kraujospūdžio, pvz., vadinamųjų AKF inhibitorių (tokių kaip kaptoprilis, ramiprilis) ar šlapimo išsiskyrimą skatinančių tablečių (diuretikų, ypač tiazidų grupės diuretikų, tokių kaip hidrochlorotiazidas ar furozemidas);
· vaistų, vartojamų kraujui skystinti (kumarino grupės antikoaguliantų), tokių kaip varfarinas, fenprokumonas ir acenokumarolis. Gydytojas dažniau tirs Jūsų kraujo krešėjimo rodmenis ir, jei reikės, sumažins šių vaistų dozę;
· bet kokių kitų vaistų podagrai gydyti (probenecido, sulfinpirazono).

Jeigu vartojate ar neseniai vartojote kitų vaistų, įskaitant nereceptinius vaistus bei augalinius preparatus, arba dėl to nesate tikri, apie tai pasakykite gydytojui arba vaistininkui, kadangi Milurit gali keisti kitų vaistų poveikį, o kiti vaistai – Milurit poveikį.

Nėštumas ir žindymo laikotarpis
Jeigu esate nėščia, žindote kūdikį, manote, kad galbūt esate nėščia, arba planuojate pastoti, tai prieš vartodama šį vaistą, pasitarkite su gydytoju arba vaistininku.

Nėštumas
Duomenų apie alopurinolio vartojimo saugumą nėštumo laikotarpiu nepakanka.
Alopurinolio nėštumo laikotarpiu galima vartoti tik tuo atveju, jei nėra saugesnių alternatyvų ir liga sukelia riziką moteriai ar dar negimusiam vaikui.

Žindymo laikotarpis
Alopurinolis išsiskiria į motinos pieną. Alopurinolio žindymo laikotarpiu vartoti nerekomenduojama.

Vairavimas ir mechanizmų valdymas
Gali pasireikšti apsnūdimas, svaigulys ar koordinacijos sutrikimų. Tokiu atveju nevairuokite, nenaudokite jokių įrankių ir nevaldykite mechanizmų.

Milurit sudėtyje yra natrio
Šio vaisto tabletėje yra mažiau kaip 1 mmol (23 mg) natrio, t. y. jis beveik neturi reikšmės.

[bookmark: _Toc129243141][bookmark: _Toc129243266]3.	Kaip vartoti Milurit

Visada vartokite šį vaistą tiksliai kaip nurodė gydytojas arba vaistininkas. Jeigu abejojate, kreipkitės į gydytoją arba vaistininką.

Milurit reikia vartoti kartą per parą po valgio, užgeriant vandeniu. Kol vartosite šį vaistą, turite gerti daug skysčių (2–3 litrus per dieną).
Jei paros dozė yra didesnė kaip 300 mg ir pasireiškia su virškinimo traktu susijęs šalutinis poveikis, pvz., pykinimas arba vėmimas (žr. 4 skyrių), gydytojas gali nurodyti alopurinolio paros dozę padalyti į kelias dalis, kad toks poveikis susilpnėtų.

Dozę visada individualiai nustato gydytojas.

Toliau nurodytos rekomenduojamos dozės.

Suaugusieji
Gydytojas paprastai iš pradžių skiria mažą pradinę alopurinolio dozę (pvz., 100 mg per parą), kad būtų sumažinta galimo šalutinio poveikio pasireiškimo rizika. Jei reikia, dozė padidinama.
Rekomenduojamos palaikomosios dozės:
100–200 mg per parą, jei yra lengvas sutrikimas; 300–600 mg per parą, jei yra vidutinio sunkumo sutrikimas; 700–900 mg per parą, jei yra sunkus sutrikimas.
Jei reikia dozuoti mg/kg kūno svorio, reikia vartoti, 2–10 mg/kg kūno svorio paros dozę.

Gydymo pradžioje gydytojas mėnesiui ar ilgiau gali skirti vartoti vaistą nuo uždegimo ar kolchiciną, kad būtų išvengta podagrinio artrito priepuolio.

Vartojimas vaikams ir paaugliams (jaunesniems kaip 15 metų)
Vaikams Milurit skiriama retai, išskyrus vėžines būkles (ypač leukemiją) ir tam tikrus fermentų sutrikimus (pvz., Lesch-Nyhan sindromą).
Rekomenduojama paros dozė yra 10–20 mg/kg kūno svorio. Paros dozė negali būti didesnė kaip 400 mg, ji išgeriama padalyta į 3 atskiras dozes.

Senyvi pacientai
Gydytojas skirs mažiausią veiksmingą Milurit tablečių dozę, kuria pasiekiama geriausia simptomų kontrolė.

Vartojimas sergant inkstų liga
Jei sergama inkstų liga, reikia mažinti dozę. Jeigu Jums yra sunkių inkstų sutrikimų, Jums gali būti nurodyta vartoti mažesnę kaip 100 mg paros dozę arba 100 mg dozę vartoti rečiau nei kasdien.

Jeigu Jums du arba tris kartus per savaitę atliekama dializė, gydytojas gali skirti 300 mg ar 400 mg dozę, kurią reikės gerti iš karto po dializės.

Jeigu yra inkstų sutrikimų, gydytojas gali tikrinti inkstų funkciją, ypač jei vartojate šlapimo išsiskyrimą skatinančių tablečių (diuretikų, ypač tiazidų grupės diuretikų, tokių kaip hidrochlorotiazidas).

Jeigu yra kepenų sutrikimų
Gydytojas gali skirti mažesnes dozes. Gali reikėti periodiškai tirti kepenų funkciją, ypač gydymo pradžioje.

Būklių, kurioms būdinga didelė uratų apykaita (pvz., vėžio, Lesch-Nyhan sindromo), gydymas
Prieš gydymo citotoksiniais vaistais pradžią rekomenduojama Milurit tabletėmis sumažinti per didelį šlapimo rūgšties kiekį. Svarbu vartoti pakankamai skysčių.

Odos reakcijos
Jei atsiranda odos reakcijų, alopurinolio vartojimą būtina nutraukti nedelsiant. Išnykus lengvai reakcijai, po atidaus rizikos įvertinimo gydytojas gali nuspręsti atnaujinti alopurinolio vartojimą maža doze (pvz., 50 mg per parą). Po to dozę galima laipsniškai didinti, stebint dėl odos reakcijų ir kitokio galimo nepageidaujamo poveikio. Jei odos reakcija atsinaujina, alopurinolio vartojimą būtina nutraukti visam laikui, nes gali atsirasti sunkesnių padidėjusio jautrumo reakcijų (žr. 4 skyrių).

Ką daryti pavartojus per didelę Milurit dozę
Jei išgersite daugiau Milurit tablečių nei reikia arba jei manysite, kad tablečių nurijo vaikas, kreipkitės į gydytoją arba nedelsdami vykite į ligoninę. Pasiimkite šį lapelį, likusias tabletes ir vaisto pakuotę, kad medikai žinotų, kokių tablečių išgėrėte.
Dažniausi perdozavimo simptomai yra pykinimas, vėmimas, viduriavimas ar svaigulys. Kol atvyks medikai, pirmiausia pradėkite gerti daug skysčių.

Pamiršus pavartoti Milurit
Jei pamiršote suvartoti dozę, ją išgerkite, kai tik prisiminsite. Vis dėlto jei jau beveik laikas gerti kitą dozę, pamirštąją dozę praleiskite. Negalima vartoti dvigubos dozės norint kompensuoti praleistą dozę. 
Tęskite gydymą taip kaip nurodyta.

Nustojus vartoti Milurit
Gydymo trukmę nustatys Jūsų gydytojas.
Nenutraukite Milurit vartojimo nepasitarę su gydytojų, nebent pasireikš alerginė reakcija ar kitoks sunkus šalutinis poveikis (žr. 4 skyrių).

Jeigu kiltų daugiau klausimų dėl šio vaisto vartojimo, kreipkitės į gydytoją arba vaistininką.
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Šis vaistas, kaip ir visi kiti, gali sukelti šalutinį poveikį, nors jis pasireiškia ne visiems žmonėms.

Gydymo Milurit metu pasireiškiantis šalutinis poveikis paprastai yra retas ir dažniausiai būna lengvas.
Šalutinio poveikio dažnis gali skirtis priklausomai nuo vartojamos dozės bei kartu vartojamų kitų vaistų. Dažnis būna didesnis, jei sergama inkstų ir (arba) kepenų liga.

Pranešta apie gyvybei pavojų kelti galinčio odos išbėrimo (Stivenso-Džonsono sindromo, toksinės epidermio nekrolizės) atvejus (žr. 2 skyrių).

Jei vartojant Milurit pasireiškia bet kuris toliau nurodytas šalutinis poveikis, nutraukite šio vaisto vartojimą ir nedelsdami kreipkitės į gydytoją.

Nedažni šalutinio poveikio reiškiniai (gali pasireikšti rečiau kaip 1 iš 100 asmenų):
· Alerginės reakcijos. Galimi požymiai yra:
· odos išbėrimas, odos lupimasis, burnos ir lūpų išopėjimas;
· veido, plaštakų, lūpų, liežuvio ar gerklės patinimas;
· rijimo ar kvėpavimo pasunkėjimas;
· labai reti galimi požymiai yra staiga atsiradęs švokštimas, stiprus širdies plakimas ar krūtinės veržimas ir kolapsas.
Nebevartokite Milurit tablečių, nebent taip nurodė gydytojas.

Reti šalutinio poveikio reiškiniai (gali pasireikšti rečiau kaip 1 iš 1 000 asmenų):
· Karščiavimas ir šaltkrėtis, galvos skausmas, raumenų maudimas (į gripą panašūs simptomai) ir bloga bendroji savijauta.
· Bet koks odos pokytis, pvz., burnos, gerklės, nosies bei lytinių organų išopėjimas, ir konjunktyvitas (akių paraudimas ir patinimas), išplitęs odos pūslėjimasis ar lupimasis.
· Sunkios padidėjusio jautrumo reakcijos, pasireiškiančios karščiavimu, odos išbėrimu, sąnarių skausmu ir nenormaliais kraujo ir kepenų veiklos tyrimų rezultatais (tai gali būti daugelio organų jautrumo sutrikimo požymiai).

Šalutinio poveikio reiškiniai, kurių dažnis nežinomas (negali būti apskaičiuotas pagal turimus duomenis):
· Aseptinis meningitas (galvos ir nugaros smegenis gaubiančių dangalų uždegimas): galimi simptomai yra kaklo standumas, galvos skausmas, pykinimas, karščiavimas arba sąmonės pritemimas. Jei pasireiškia toks poveikis, nedelsdami kreipkitės į medikus.

Kitoks galimas šalutinis poveikis

Dažni šalutinio poveikio reiškiniai (gali pasireikšti rečiau kaip 1 iš 10 asmenų):
· Odos išbėrimas.
· Skydliaukės veiklą stimuliuojančio hormono kiekio padidėjimas kraujyje.

Nedažni šalutinio poveikio reiškiniai (gali pasireikšti rečiau kaip 1 iš 100 asmenų):
· Pykinimas, vėmimas ir viduriavimas.
· Nenormalūs kraujo ir kepenų veiklos tyrimų rezultatai.

Reti šalutinio poveikio reiškiniai (gali pasireikšti rečiau kaip 1 iš 1 000 asmenų):
· Sąnarių skausmas ar skausmingas kirkšnies, pažasties ar kaklo patinimas.
· Gelta (odos ir akių baltymų pageltimas).
· Kepenų sutrikimai, pvz., kepenų uždegimas.
· Inkstų sutrikimai.
· Akmenų atsiradimas šlapimo takuose. Galimi simptomai yra kraujas šlapime ir pilvo, šono ar kirkšnies skausmas.

Labai reti šalutinio poveikio reiškiniai (gali pasireikšti rečiau kaip 1 iš 10 000 asmenų):
· Sunki alerginė reakcija, sukelianti veido ar gerklės patinimą.
· Sunki alerginė reakcija, kuri gali būti pavojinga gyvybei.
· Kartais Milurit tabletės gali sukelti poveikį kraujui, jis gali pasireikšti blyškumu, burnos uždegimu, lengviau nei įprasta atsirandančiomis kraujosruvomis, kraujavimu iš lūpų, akių, burnos ar lytinių organų, be to, gali atsirasti gerklės skausmas ar kitokių infekcijos požymių. Toks poveikis paprastai pasireiškia žmonėms, kuriems yra kepenų ar inkstų sutrikimų. Kiek įmanoma greičiau kreipkitės į gydytoją.
· Milurit gali pažeisti limfmazgius.
· Didelė kūno temperatūra.
· Kraujas šlapime (hematurija), inkstų nepakankamumas. 
· Vėmimas krauju.
· Didelis riebalų kiekis kraujyje (hiperlipidemija).
· Bloga bendroji savijauta ar silpnumo pojūtis.
· Nenormalūs pojūčiai, silpnumas, plaštakų ar pėdų tirpimas, nestabilumas stovint, badymo ir dilgčiojimo pojūtis, negalėjimas judinti raumenis (paralyžius) ar sąmonės netekimas.
· Galvos skausmas, svaigulys, mieguistumas ar regos sutrikimas.
· Krūtinės skausmas (krūtinės angina), didelis kraujospūdis ar retas pulsas.
· Vyrų nevaisingumas ar negebėjimas pasiekti erekciją ar ją palaikyti.
· Krūtų padidėjimas vyrams ir moterims.
· Įprasto tuštinimosi pobūdžio pokytis, riebalai išmatose.
· Skonio pojūčio pokytis.
· Katarakta (akies lęšio drumstumas), geltonosios dėmės liga. 
· Plaukų slinkimas ar spalvos pokytis.
· Priepuoliai.
· Depresija.
· Skysčių susilaikymas, sukeliantis patinimą, ypač kulkšnyse.
· Troškulio pojūtis, nuovargis ir kūno svorio mažėjimas (tai gali būti cukrinio diabeto simptomai). Gydytojas gali norėti ištirti cukraus kiekį Jūsų kraujyje, kad nustatytų, ar toks poveikis pasireiškė.
· Šunvotės (furunkuliozė, maži jautrūs raudoni odos gumbai).
· Raumenų skausmas.

Šalutinio poveikio reiškiniai, kurių dažnis nežinomas (negali būti apskaičiuotas pagal turimus duomenis):
· Pilvo skausmas.
· Lichenoidinis odos išbėrimas (niežtintis rausvai violetinis odos išbėrimas ir (arba) siūlinės baltai pilkos linijos ant gleivinės.

Pranešimas apie šalutinį poveikį
Jeigu pasireiškė šalutinis poveikis, įskaitant šiame lapelyje nenurodytą, pasakykite gydytojui arba vaistininkui. Pranešimą apie šalutinį poveikį galite užpildyti ir pateikti Valstybinės vaistų kontrolės tarnybos prie Lietuvos Respublikos sveikatos apsaugos ministerijos tinklalapyje https://vvkt.lrv.lt/lt/ nurodytais būdais arba paskambinti nemokamu telefonu +370 800 73 568. Pranešdami apie šalutinį poveikį galite mums padėti gauti daugiau informacijos apie šio vaisto saugumą.
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Šį vaistą laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

Šiam vaistui specialių laikymo sąlygų nereikia.

Ant pakuotės po „EXP“ nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus, šio vaisto vartoti negalima. Vaistas tinkamas vartoti iki paskutinės nurodyto mėnesio dienos.

Vaistų negalima išmesti į kanalizaciją arba su buitinėmis atliekomis. Kaip išmesti nereikalingus vaistus, klauskite vaistininko. Šios priemonės padės apsaugoti aplinką.
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Milurit sudėtis
-	Veiklioji medžiaga yra alopurinolis. Kiekvienoje tabletėje yra 150 mg arba 200 mg alopurinolio.
-	Pagalbinės medžiagos yra mikrokristalinė celiuliozė, karboksimetilkrakmolo A natrio druska, želatina, koloidinis bevandenis silicio dioksidas, magnio stearatas.

Milurit išvaizda ir kiekis pakuotėje
Išvaizda
Milurit 150 mg tabletės: balta ar pilkšvai balta ovali tabletė, vienoje pusėje yra stilizuotas „E 353“, kitoje – vagelė. Tabletę galima padalyti į lygias dozes.

Milurit 200 mg tabletės: balta ar pilkšvai balta ovali tabletė, vienoje pusėje yra stilizuotas „E 354“, kitoje – laužimo vagelė. Tabletę galima padalyti į lygias dozes.

Talpyklės pobūdis ir jos turinys
30, 50, 60, 70, 80, 90, 100 ar 120 tablečių rudo stiklo buteliuke, uždarytame pirmąjį atidarymą rodančiu plastikiniu dangteliu su judesio slopintuvu, kartono dėžutėje kartu su pakuotės lapeliu.

Gali būti tiekiamos ne visų dydžių pakuotės.

Registruotojas ir gamintojas
Registruotojas
Egis Pharmaceuticals PLC
Keresztúri út 30-38.
1106 Budapest
Vengrija

Gamintojas
Egis Pharmaceuticals PLC
Mátyás király u. 65.
9900 Körmend
Vengrija

Jeigu apie šį vaistą norite sužinoti daugiau, kreipkitės į vietinį registruotojo atstovą.

	Egis Pharmaceuticals PLC atstovybė
Tel. 370 5 231 4658



Šis vaistas Europos ekonominės erdvės valstybėse narėse registruotas tokiais pavadinimais:

Vengrija	Milurit 150 mg, 200 mg tabletta
Bulgarija	Milurit 150 mg, 200 mg tablets
Милурит 150 mg, 200 mg таблетки
Čekija	Milurit
Latvija	Milurit 150 mg, 200 mg tabletes
Lietuva	Milurit 150 mg, 200 mg tabletės
Rumunija	Milurit 150 mg, 200 mg comprimate
Slovakija	Milurit 150 mg, 200 mg


Šis pakuotės lapelis paskutinį kartą peržiūrėtas 2025-01-16.

Išsami informacija apie šį vaistą pateikiama Valstybinės vaistų kontrolės tarnybos prie Lietuvos Respublikos sveikatos apsaugos ministerijos tinklalapyje https://vvkt.lrv.lt/lt.


